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論文内容要旨
 重症心不全の治療手段として開発された補助人工心臓は,すでに多くの臨床使用例を数えるが,
 血栓症や多臓器不全などを合併し必ずしも満足すべき成績が得られていない。自然心との共存の
 ため循環動態が複雑であり,制御。管理法が十分解明されていないことが大きな問題である。本
 研究では,空気駆動型補助人工心臓に対する制御。監視ソフトウエアを開発し,安全で生理的な
 駆動法の実現を目指した。
 まず,血液ポンプの構造上,抗血栓性能の上で重要な補助流量の維持と血液サックの完全拡張
 の2条件を満たすようなデジタル自動制御ソフトウエアを作成した。これには,生体の状況を実
 時間で把握しっっ最適な制御条件を実現する適応制御則を導入した。次いで,この自動制御の実
 行下において,血管系を2要素Windkesse1モデル,左心室を可変弾性モデルとして,補助人工
 心臓の駆動空気圧と拍出流量を入出力とするシステム同定を行い,モデルの動特性の推定を試み
 た。さらに,人工心臓拍出流量と大動脈圧の関係から,血管系をシステム同定し,これを逆シス
 テムとして利用して大動脈圧から自然心拍出量の推定を試みた。これらの方法の特徴は,心周期
 を収縮期と拡張期に分割し各時相ごとにモデルを設定してシステム同定を実行し,大動脈弁の開
 閉に伴う非線形性を回避していることである。
 山羊を使用した急性動物実験での性能評価の結果,自動制御ソフトウエアは容量負荷,薬物負
 荷あるいは駆動時相の変動などに対し迅速に応答しかっ安定して目標値が維持されることが確認
 された。生体の動特性推定では,大動脈インピーダンスの変動,直流抵抗の変動は実測値と良好
 に一致していたが,可変弾性モデルにおけるEmaxの推定は,自然心機能不良例においては困
 難であった。この方法は人工心臓と自然心が同時に駆出するcopulsation駆動を利用しているた
 め,人工心臓の拍出が大動脈弁の開放を妨げる心機能低下例ではcopulsationの条件を満たさな
 くなるためと考えられた。自然心拍出量推定の実験では,自然心拍出量波形は実測波形に近似し,
 その時間積分値として得られる1回拍出量は実測値と相関係数0.97と良好に一致した。
 本研究では,デジタル自動制御理論,なかでも適応制御の導入により,抗血栓性を重視した定
 流量制御,および循環管理に有用な総末梢血管抵抗,自然心拍出量の実時間推定を実現すること
 ができた。これは臨床において極めて有用な制御・監視装置であり,将来,生体循環系をも自動
 制御の対象に含む可能性を示唆するものである。
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 審査結果の要旨
 重症心不全の治療手段として開発された補助人工心臓は既に多くの臨床使用例を数えるが,血
 栓症や多臓器不全などの合併のため必ずしも満足すべき成績は得られていない。人工心臓の駆動
 制御法が未解明のまま使用されていることが主要な問題として指摘されている。本研究は,安全
 で生理的な補助循環の実現を目標に,デジタル制御理論を導入した流量自動制御・循環動態監視
 ソフトウエアの開発を目指したものである。
 【方法】1)空気駆動式サック型血液ポンプの抗血栓性維持に必須な流量の保持,血液サック完
 全拡張の2条件を常に満たすような制御アルゴリズムを作成し,これを実行するソフトウエアと
 して,生体の動的な変動を実時間で推定して最適な制御パラメータを常に維持する適応制御則を
 導入した。2)この制御が作動している状態において,血管系を2要素Windkesselモデル,左
 心室を可変弾性モデルとみなして,補助人工心臓の駆動空気圧と拍出流量を入出力とするシステ
 ム同定から,モデルの各要素の値を求め,末梢循環の指標として総末梢血管抵抗値を,左室機能
 の指標としてEmaxの実時間推定を試みた。3)人工心臓拍出時間区間において人工心臓流量
 と大動脈圧の関係力)ら血管系のシステム同定を行い,これを逆システムとして利用し自然心の拍
 出時間区間で大動脈圧から自然心拍出量の推定を試みた。以上の方法は,心周期を収縮期と拡張
 期に時分割して時系列処理を行うことにより,大動脈弁の開閉に伴う非線形性を回避したことを
 特徴とする。
 匿結果】山羊を使用した急性動物実験の結果,1)自動制御器としての評価では,循環動態の変
 動に対し迅速に応答し,かっ安定して目標流量が維持されることが確認された。2)総末梢血管
 抵抗値は良好に推定されたが,可変弾性モデルにおけるEmaxの推定では,co-pulsation駆動
 を利用するため自然心機能が低下し大動脈弁の開放時間が短い場合にはモデルが成立せず推定不
 能であった。3)自然心拍出量の推定では,実測波形に近似した流量波形を実時間で得ることが
 できた。1回抽出量については,実測値との相関係数0.95以上の極めて良好な推定値が得られ
 た。
 本研究では,人工心臓流量と大動脈圧,心電図など低侵襲かっ安定して入手できる計測値を利
 用して,循環管理に有用ないくつかの指標の推定が可能であることが示された。これはモニタラ
 インの留置が困難な長期間の管理に有用なだけでなく,実時間かっ連続的に推定可能なため,こ
 れらのパラメータを自動制御の目標値にすることができる。従って,生態循環系をも自動制御の
 対象に含んだ高度な制御系の構築の可能性を示唆するものであり,新知見に富み学位に値する論
 文と考える。
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